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(57) Abstract 

The proposal is for novel pseudo-ceramides of the formula (I) in which R 1 is a linear alkyl and/or alkenyl radical with 6 to 30 carbon 
atoms, R 2 is hydrogen or a possibly hydroxy-substituted alkyl radical with 1 to 30 carbon atoms, R 3 is an oligo-hydroxyalkyl radical with 4 
to 12 carbon atoms and 3 to 10 hydroxyl groups or a glycosyl radical, X is a linear or branched alkylene radical with 1 to 6 carbon atoms, 
Y is oxygen, sulphur or an NR 4 radical and R 4 is hydrogen or an alkyl radical with 1 to 30 carbon atoms. The substances are suitable as 
"synthetic barrier lipids" for the production of skin-care agents. 

(57) Zusammenfassung 

Es werden neue Pseudoceramide der Fbrmel (I) vorgeschlagen, in der R l fur einen linearen Alkyl- und/oder Alkenylrest mit 6 bis 30 
Kohlenstoffatomen, R 2 fur Wasserstoff oder einen gegebenenfalls hydroxysubstituierten Alkylrest mit 1 bis 30 Kohlenstoffatomen, R 3 fur 
einen Oligohydroxyalkylrest mit 4 bis 12 Kohlenstoffatomen und 3 bis 10 Hydroxylgruppen oder einen Glycosylrest, X fur einen linearen 
oder verzweigten Alkylenrest mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, Y flir Sauerstoff, Schwefel oder einen NR 4 -Rest und R 4 fur Wasserstoff 
oder einen Alkylrest mit 1 bis 30 Kohlenstoffatomen stent Die Stoffe eignen sich als "synthetic barrier lipids" zur Herstellung von 
Hautpflegemitteln. 
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Pseudocer amide 



Gebiet der Erf indium 

Die Erfindung betrifft Pseudoceramide , erhSltlich durch Acy- 
lierung von linearen Alkyl- und/oder Alkenylverbindungen mit 
Dicarbonsaureanhydriden, nachfolgende tiberfuhrung der Acylie- 
rungsprodukte in die Saurechloride und Kondensation mit Amin- 
verbindungen , ein Verfahren zur Herstellung der Pseudocera- 
mide, Hautpf legemittel mit einexn Gehalt der Pseudoceramiden 
sowie die Verwendung der Pseudoceramide zur Herstellung von 
Hautpf legend. tteln . 

Stand der «T*»r»liTiiV 

Fur die Elastizitat und das Aussehen der Haut spielt ein aus- 
balancierter Wasserhaushalt in den einzelnen Hautschichten 
eine wichtige Rolle. In der Dermis und in der Grenzschicht 
der Epidermis nahe der Basalmembran ist der Gehalt an gebun- 
denem Wasser am grdBten. Die HautelastizitSt wird entschei- 
dend durch die Collagenf ibrillen in der Dermis gepragt, wobei 
die spezifische Konformation des Collagens durch den Einbau 
von Wassermolekiilen erreicht wird. Eine Zerstorung der Lipid- 
barriere im Stratum Comeum (SC) beispielsweise durch Tenside 
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fiihrt zu einem Anstieg des transepiderraalen Was server lustes, 
wodurch die w£flrige Umgebung der Zellen gestort wird. Da das 
in tieferen Hautschichten gebundene Wasser nur iiber GefaBe 
iiber die Korperf ltissigkeit, nicht aber von auflen zugefiihrt 
werden kann, wird deutlich, daB der Erhalt der Barrierefunk- 
tion des Stratum Corneum essentiell fur den Gesamtzustand der 
Haut ist [vgl. S.E.Friberg et al., C.R. 23. CED-Kongress , 
Barcelona, 1992, S.29]. 

Ceramide stellen liphophile Amide langkettiger Fettsfiuren 
dar, die sich im allgemeinen von Sphingosin bzw. Phytosphin- 
gosin ableiten. Erhebliche Bedeutung hat diese Klasse von 
korpereigenen Fettstoffen gewonnen, seitdem man sie im in- 
ter zellSren Raum zwischen den Corneozyten als Schliisselkom- 
ponenten fiir den Aufbau des Lipid-Bilayers, also der Permea- 
bilitatsbarriere, im Stratum Corneum der menschlichen Haut 
erkannt hat. Ceramide haben Molekulargewichte von deutlich 
unter 1000, so dafl bei Suflerer Zufuhr in einer kosmetischen 
Formulierung das Erreichen des Wirkortes mSglich ist. Die 
externe Applikation von Ceramiden fiihrt zur Restaurierung der 
Lipidbarriere , wodurch den geschilderten StSrungen der Haut- 
funktion ursSchlich entgegengewirkt werden kann [vgl. R.D. 
Petersen, Cosm.Toil. 107 , 45 (1992)]. 

Dem Einsatz von Ceramiden sind infolge ihrer mangelnden Ver- 
fxigbarkeit bislang Grenzen gesetzt. Es hat daher bereits Ver- 
suche gegeben, ceramidanaloge Strukturen, sogenannte "synthe- 
tic barrier lipids ( SBL ) M Oder "Pseudocer amide" zu syntheti- 
sieren und zur Hautpflege einzusetzen [vgl. G.Imokawa et al. 
J.Soc. Cosmet.Chem. 40 , 273 (1989)]. 
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So werden beispielsweise in der Europaischen Off enlegungs- 

schriften EP-A 0 277 641 und EP-A 0 227 994 (Kao) Ceramidana- 
loge der folgenden Struktur vorgeschlagen : 

OH CH2CH 2 OH 

I I 

R-0-CH2-CH-CH 2 -N-COR f . 



Aus den Europaischen Of f enlegungsschrif ten EP-A1 0 482 860 
und EP-A1 0 495 624 (Unilever) sind ceramidverwandte Struk- 
turen der folgenden Formel bekannt: 

0R# R* 

I . I 

R-O-CH2-CH-CH2-NH-CH2-N-CO- ( CH 2 )b ( CHOR* ) a R ' . 

Fiir den Schutz von Haut und Haaren werden in der Europaischen 
Patentanmeldung EP-A2 0 455 429 (Unilever) ferner Zuckerde- 
rivate der folgenden Zusammensetzung vorgeschlagen: 

Rb 
I 

R a -0- ( CH 2 ) 2 C0-N-CH 2 - [ Z ] 

Hierbei steht R a fiir Wasserstoff Oder einen ungesattigten 
Fettacylrest , z fiir Zahlen von 7 bis 49 , A fiir einen Hydroxy- 
alkyl- und Z fiir einen Zucker- oder Phosphatrest . 

Ungeachtet dieser Versuche ist der Erfolg, der sich mit die- 
sen Stoffen erzielen lafit, bislang unbef riedigend; 
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insbesondere wird das Leistungsvermogen natiirlicher Ceramide 
nicht erreicht. Ferner sind die Synthesesequenzen technisch 
aufwendig und daher kostspielig, was die Bedeutung der Sub- 
stanzen zusatzlich relativiert. 

Die Aufgabe der Erfindung hat somit darin bestanden, neue 
lei stungs starke ceramidanaloge Strukturen zu entwickelh, die 
sich durch eine moglichst einfache Synthese auszeichnen. Eine 
weitere Aufgabe hat ferner darin bestanden, die neuen Pseudo- 
ceramide auf Basis nicht-tierischer Rohstoffe herzustellen. 



Beschreibano der Ft-F inrfrmq 

Gegenstand der Erfindung sind Pseudoceramide der Fonael (I) r 
0 OR 2 

r1_Y-C- ( X ) -C-N-R3 ( j j 

in der R 1 fur einen linearen Alkyl- und/oder Alkenylrest mit 
6 bis 30 Kohlenstof fatomen, R 2 fiir Wasserstoff oder einen 
gegebenenfalls hydroxysubstituierten Alkylrest mit 1 bis 30 
Kohlenstoffatomen, R 3 fiir einen Oligohydroxyalkylrest mi t 4 
bis 12 Kohlenstoffatomen und 3 bis 10 Hydroxylgruppen oder 
einen Glycosylrest , X fiir einen linearen oder verzweigten 
Alkylenrest mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, Y fiir Sauerstoff, 
Schwefel oder einen NR 4 -Rest und R 4 fiir Wasserstoff oder ei- 
nen Alkylrest mit 1 bis 30 Kohlenstoffatomen steht. 
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tiberraschenderweise wurde gefunden, dafi die im Sinne der Er- 
findung einzusetzenden Pseudoceramide die natiirliche Barrie- 
refunktion der Haut starken, die Haut festigen und vor Aus- 
trocknung schiitzen. Die Stoffe sind den natiirlichen Hautli- 
piden nachempf unden, dermatologisch und Skotoxikologisch un- 
bedenklich und lassen sich homogen in die Olphase kosmeti- 
scher Mittel einarbeiten. Sie sind weifl bzw. elf enbeinartig 
gef^rbt, geruchsfrei, im Bereich des Haut-pH-Wertes hydro- 
lysebestandig und farbstabil gegen Luf tsauerstof f * Die Erfin- 
dung schliefit die Erkenntnis ein, dafl die Pseudoceramide auf 
Basis pflanzlicher Fettalkohole und 2ucker f also ohne Mit- 

verwendung unerwiinschter tierischer Rohstoffe, hergestellt 
werden kbnnen. 

■ 

Besonders bevorzugt sind Pseudoceramide der Formel (I) f in 
der R 1 ftir einen Alkyl- und/oder Alkenylrest mit 16 bis 18 
Kohlenstof fatomen, R 2 fur einen Alkyl- oder Alkenylrest mit 
12 bis 22 Kohlenstof fatomen, R 3 fur einen Polyhydroxyalkyl- 
rest mit 6 Kohlenstof fatomen und 5 Hydroxylgruppen oder einen 

Glucosylrest, X fiir eine Ethylengruppe und Y fiir Sauerstoff 
steht. 

Herstellverf ahren 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung betrif ft ein Verfahren 
zur Herstellung von Pseudoceramiden der Formel (I) 

0 OR 2 
" I 

R 1 - Y-C- ( X ) -C-N-R 3 (I) 
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in der R 1 fiir einen linearen Alkyl- und/oder Alkenylrest rait 
6 bis 30 Kohlenstof fatomen, R 2 fiir Wasserstoff Oder einen ge- 
gebenenfalls hydroxysubstituierten Alkylrest mit 1 bis 30 
Kohlenstof fatomen, R^ fiir einen Oligohydroxyalkylrest mit 4 
bis 12 Kohlenstof fatomen und 3 bis 10 Hydroxylgruppen oder 
einen Glycosylrest , X fiir einen linearen oder verzweigten 
Alkylenrest rait 1 bis 6 Kohlenstof fatomen, Y fiir Sauerstoff , 
Schwefel oder einen NR 4 -Rest und R 4 fiir Wasserstoff oder ei- 
nen Alkylrest mit 1 bis 30 Kohlenstof fatomen steht, bei dem 
man 

a) lineare Alkyl- und/oder Alkenylverbindungen der Formel 

■ 

Rl-Y-H (II) 

mit Dicarbonsaureanhydriden der Formel (III)/ 
CO 

x O (III) 

CO 

m aer X und Y die oben genannten Bedeutungen be- 

sitzen, acyliert, 

b) die resultierenden Acylierungsprodukte in an sich be- 
kannter Weise raittels Chlorverbindungen in ihre Saure- 
chloride oder geraischten Anhydride iiberf iihrt und 

c) die resultierenden Saurechloride oder gemischten Anhy- 
dride der Acylierungsprodukte mit Polyhydroxyalkylami- 



• • • 
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nen, Sorbityl- bzw. Glucosylaminen der Forroel (IV) kon- 
densiert, 

R2 
I 

H-N-R 3 (IV) 

wobei r2 und wiederum die oben angegebenen Bedeu- 
tungen besitzen. 

Lineare Alkvl- und/oder Alkenvlverbindunaen 

Im Sinne des erf indungsgemaBen Verfahrens kommen als lineare 
Alkyl- und/oder Alkenylverbindungen Alkohole (Y = Sauer- 
stoff), Thiole (Y = Schwefel) oder Amine (Y = NR 4 ) in Be- 
tracht . 

Typische Beispiele fiir Alkohole stellt die Gruppe der Fett- 
alkohole mit 6 bis 30 Kohlenstof f atomen dar. Exemplarisch 
genannt werden Capronalkyohol , Caprylalkohol , Caprinalkohol , 
Laurylalkohol , Myristylalkohol , Cetylalkohol , Palmoleylal- 
kohol , Stearylalkohol , Oleylalkohol , Elaidylalkohol , Petro- 
selinylalkohol , Linolylalkohol , Linolenylalkohol , Elaeostea- 
rylalkohol , Arachylalkohol , Gadoleylalkohol , Behenylalkohol 
und Erucylalkohol sowie deren technische Gemische wie sie 
beispielsweise durch Hochdruckhydreriung von technischen Me- 
thylesterf raktionen erhaltlich sind. Als Ausgangsstof fe be- 
sonders bevorzugt sind Fettalkohole mit 16 bis 24 Kohlen- 
stof fatomen und 0 und/oder 1 Doppelbindung wie beispielsweise 
technischer Talgf ettalkohol. 



• * • 
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Typische Beispiele fur Beispiele fiir Thiole sind die Schwe- 
felanaloga der oben genannten Fettalkohole . 

Typische Beispiele fiir Amine sind Octylaxnin, Decylaxnin, Dode- 
cylamin, Tetradecylamin, Hexadecylamin, Octadecylaxni n , Oleyl- 
amin, Eicosylamin, Docosylamin, Didodecylamin , Dioctadecyl- 
amin, Methyloctadecylamin, Docosyloctadecylaroin und Docosyl- 
oleylamin sowie deren technische Gemische. Besonders bevor- 
zugt ist auch wiederum der Einsatz von Aminen mit 16 bis 18 

Kohlenstoff atomen und 0 und 1 Doppelbindung . 
Dicarbonsaureanhydride 

Als Dicarbonsaureanhydride kommen beispielsweise Bernstein- 
saureanhydrid , Maleinsaureanhydrid , GlutarsSureanhydrid , 
PhthalsSureanhydrid und Oxidiessigsaureanhydrid in Betracht. 
Vorzugsweise werden Dicarbonsaureanhydride der Formel (III) 
eingesetzt, in der X fiir eine Alkylengruppe mit 2 bis 4 Koh- 
lenstof f atomen steht. 

tiblicherweise kann man die linearen Alkyl- und/oder Alkenyl- 
verbindungen und die Dicarbonsaureanhydride im molaren Ver- 
haltnis 1 : 0,9 bis 1 : 1,1 einsetzen. 



• • • 
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Chlorverbindunaen 

Um eine Verkniipfung zwischen den Acylierungsprodukten und den 

Polyhydroxyalkylaminen herstellen zu konnen, mufl die frei 
Carboxylgruppe der Acylierungsprodukte zunachst in an sich 
bekannter Weise in das Saurechlorid uberfuhrt werden. Als 
Chlorverbindungen werden dabei vorzugsweise Phosphortrichlo- 
rid oder Thionylchlorid eingesetzt. tlblicherweise kann man 
die Acylierungsprodukte und die Chlorverbindungen im molaren 
VerhSltnis 1 : 0,4 bis 1 : 2,5 einsetzen. Die Chlorierung 
wird vorzugsweise bei -10 bis 50°C in Abwesenheit von Wasser 
durchgefiihrt, als LSsungsmittel koramen bei spiel sweise Benzin- 
fraktionen, Toluol r Ethylacetat, tert. Butylmethylether oder 
Tetrahydrofuran in Betracht. Um eine Warmeabfuhr der stark 
exothermen Reaktion sicherzustellen, empf iehlt es sich f die 
Chlorierung zunachst im Eisbad durchzuf iihren . Nach AbschluB 
der Reaktion werden die Verunreinigungen, z.B. unterphospho- 
rige SSure abgeschieden, nichtumgesetztes Chlorierungsmittel 
abdestilliert oder - wenn es sich nur um geringe Mengen han- 
delt - in der Reaktionsmischung belassen. 

In einer Variante des erf indungsgem&fien Verfahrens konnen die 
Acylierungsprodukte mit ChlorkohlensSurealkylestern in einem 
inerten LSsungsmittel zu den gemischten Anhydriden umgesetzt 
werden. Die Umsetzung findet vorzugsweise in Gegenwart eines 
Sauref angers wie Triethylamin, Trlbutylamin oder Natrium- 
bzw. Kaliumcarbonat statt, wobei die Reaktionspartner in etwa 
molaren Mengen bei Temperaturen von -10 bis 50/ vorzugsweise 
0 bis 10°C eingesetzt werden. Im AnschluB an die Umsetzung 
empfiehlt es sich, gebildete Salze abzuf iltrieren. In diesem 
Zusammenhang sei auf die Verof f entlichung von C.Bersena in 
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J.Org.Chem. 21$ 34B 9 (1962) verwlesen. Fiir die nachfolgende 
Reaktion kann entweder die erhaltene Losung oder aber deren 
Trockenrfickstand eingesetzt werden. 

Polvhvdroxvalkvlamine 

Als Polyhydroxyalkalyamine, die mit den Saurechloriden der 
Acylierungsprodukte zur Reaktion gebracht werden , kommen 
beispielsweise N-Alkylsorbitylamine und insbesondere N-Alkyl- 
glucosylamine der Formel (V) in Betracht, 

CH2OH 

I R 2 

CH — O I 

CH CH-NH (V) 

I CH — CH 
OH I I 
OH OH 

in der R 2 vorzugsweise fiir einen Alkylrest mit 12 bis 22 und 
insbesondere 16 bis 18 Kohlenstof f atomen steht. 

In einer weiteren bevorzugten Ausfuhrungsf onn der Erfindung 
werden N-Alkylglucamine der Formel (VI) eingesetzt, 

OH OH OH R 3 

III I 

HOCH2-CH-CH-CH-CH-CH2-HH (VT ) 

I 

■ 

OH 
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in der R 2 vorzugsweise fiir einen Alkylrest mit 12 bis 22 und 
insbesondere 16 bis 18 Kohlenstof f atomen steht. Die N-Alkyl- 
glucamine werden iiblicherweise durch reduktive Aminierung von 
Glucose mit Fettaminen hergestellt. Daneben konnen sich so- 
wohl die Glucosylamine als auch die Glucamine beispielsweise 
auch von Maltose , Fructose oder Palatinose ableiten. Als wei- 
tere Polyhydroxyalkylamine kommen femer auch methylolsubsti- 
tuierte Alkanolamine, beispielsweise 2,2-Bis(hydroxymethyl)- 
2-aminoethanol und 2 , 2 -Bis ( hydroxymethyl ) - 3-aminopropanol in 
Betracht . 

tiblicherweise kann man die Saurechloride bzw. gemischten An- 
hydride der Acylierungsprodukte und die Polyhydroxyalkylamine 
und Sorbityl- bzw* Glucosylamine im molaren VerhSltnis von 1 
: 0,8 bis 1 2 2,0 einsetzen. Die Kondensationsreaktion wird 
vorzugsweise bei Temper a turen im Bereich von 20 bis 50°C in 
Gegenwart alkalischer Katalysatoren durchgef iihrt , wobei die 
Reaktionszeiten typischerweise 1 bis 10 h betragen konnen. 
Als Sauref anger konnen Soda, Pottasche oder tertiSre Amine 
wie z.B. Triethylamin eingesetzt werden. als Ldsungsmittel 
empfiehlt sich beispielsweise Tetrahydrof uran . Eine weitere 
vorteilhafte Ausf iihrungsf orm besteht darin, in nichtwasser- 
mischbaren Losungsmitteln zu arbeiten und den Sauref £nger in 
waflriger Losung zuzugeben. Im AnschluB konnen die Produkte 
durch Dmkristallisation beispielsweise aus niederen Alkoholen 
oder saulenchromatographie gereinigt werde. Die Kondensation 
von Aminverbindungen mit Saurechloriden ist grundsatzlich 

bekannt und wird beispielsweise in der EP-A 0 265 818 (CF 
Stockhausen ) beschrieben . 
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Reakt ions schema 

Demzufolge zeichnet sich das Herstellverf ahren durch die Ab- 
folge nachstehender - beispielhaf ter - Reaktionen aus, die 
dero Verstandnis des Reaktionsgeschehens dienlich sein sollen: 

0 0 

CO " w 

RiYH + X O > R 1 Y-C-(X)-C-OH 

CO - H2O 

O 0 

+ PCI3 

> Rly-C-(X)-C-Cl 

0 OR 2 
+ R 2 NHR3 « n J 

> Rly-c- ( X ) -C-N-R3 

- HC1 



Hautpf leaemi t tel 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung betrifft Hautpflege- 
mittel, enthaltend Pseudoceramide der Forme 1 (I). 

Die erfindungsgemSflen Mittel konnen die Pseudoceramide in 
Mengen von 1 bis 30, vorzugsweise von 2 bis 10 Gew.-% - be- 
zogen auf die Mittel - enthalten und dabei sowohl als M Was- 
ser-in-0l M als auch ,, fll-in-Wasser"-Emulsionen vorliegen; 
weitere iibliche Hilfs- und Zusatzstoffe in Mengen von 5 bis 
95, vorzugsweise 10 bis 80 Gew.-% kSnnen zudem enthalten 
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sein. Ferner konnen die Formulierungen Wasser in einer Menge 
bis zu 99 Gew.-%, vorzugsweise 5 bis 80 Gew.-% aufweisen. 

Als Tragerole kommen hierzu beispielsweise in Betracht: Mine- 
ralfile, PflanzenBle, SiliconSle, FettsSureester, Dialkyl- 
ether, Fettalkohole und Guerbetalkohole. Als Emulgatoren k6n- 
nen beispielsweise eingesetzt werden: Sorbitanester, Monogly- 
ceride , Polysorbate , Polyethylenglycolmono/dif ettsaureester , 
hochethoxylierte Fetts&ureester sowie hochmolekulare Silicon- 

verbindungen, wie z.B. Dimethylpolysiloxane mit einem durch- 
schnittlichen Molekulargewicht von 10.000 bis 50.000. Es je- 
doch auch moglich, auf den Zusatz von Emulgatoren zu verzich- 
ten, da die erf indungsgemaflen Pseudoceramide selbst disper- 
gierende Eigenschaf ten aufweisen. Weitere Zusatzstoffe konnen 
sein: Konservierungsmittel , wie z.B. p-Hydroxybenzoes&ure- 
ester; Antiox i dantien , wie z.B. Butylhydroxytoluol f Tocophe- 
rol; Feuchthaltemi ttel , wie z.B. Glycerin, Sorbitol, 2-Pyrro- 
lidin-5-carboxylat , Dibutylphthalat , Gelatine , Polyglycole 
mit einem durchschnittlichen Molekulargewicht von 200 bis 
600; Puffer, wie z.B. Milchsaure/TEA Oder Milchsaure/NaOH; 
milde Tenside, wie z.B. Alkyloligoglucoside, Fettalkohol- 
ethersulf ate, FettsSureisethionate, -tauride und -sarcosina- 
te , Ethercarbons&uren , Sulf osuccinate , Eiweiflhydrolysate 
bzw. -f etts&urekondensate , Sulf ©triglyceride , kurzkettige 
Glucamide; Phospholipide, Wachse, wie z.B. Bienenwachs, Ozo- 
keritwachs, Paraf f inwachs; Pf lanzenextrakte , z.B. von Aloe 
vera; Verdickungsmittel ; Farb- und Parfumstof f e sowie Son- 

nenschutzmittel, wie z.B. ultrafeines Titandioxid oder orga- 
nische Stoffe wie p-Aminobenzoesaure und deren Ester, Ethyl- 
hexyl -p-methoxyziratsaureester , 2 - Ethoxy ethyl -p-me thoxy z imt - 
saureester, Butylmethoxydibenzoylmethan und deren Mischungen. 
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In einer bevorzugten Ausfiihrungsf orm der Erfindung konnen die 
Pseudoceramide mit konventionellen Ceramiden, weiteren Pseu- 
doceramiden , Choles terin , Cholesterinf ettsaureestern , Fett- 
sauren, Triglyceriden , Cerebrosiden, Phospholipiden und ahn- 
lichen Stoffen, abgemischt werden, wobei Liposomen entstehen 
kfinnen . 

In einer weiteren bevorzugten Ausfiihrungsf orm der Erfindung 
konnen die Pseudoceramide mit Wirkstof fbeschleunigem, ins- 
besondere mit etherischen Olen, wie beispielsweise Eucalyp- 
tol, Menthol und ahnlichen abgemischt werden. 

In einer dritten bevorzugten Ausfiihrungsf orm konnen die 
Pseudoceramide schlieBlich auch in Squalen oder Squalan ge- 
lost und gegebenenfalls mit den anderen genannten inhalts- 
stoffen zusammen mit fliichtigen oder nichtf liichtigen Sili- 
converbindungen als wasserfreie oder beinahe wasserfreie 
einphasige Systeme formuliert werden. Weitere Beispiele zu 
Bestandteilen und typischen Zusammensetzungen kSnnen bei- 
spielsweise der WO 90/01323 (Bernstein) entnommen werden • 

Gewerbliche Anwendbarkeit 

Die im Sinne der Erfindung als "synthetic barrier lipids" 
einzusetzenden Pseudoceramide starken die natiirliche Bar- 
rierefunktion der Haut gegeniiber MuBeren Reizen. Sie verbes- 
sern Festigkeit, Geschroeidigkeit und ElastizitSt der Haut, 
steigern den Feuchtigkeitsgehalt und schiitzen die Haut vor 
Austrocknung;. zugleich werden feinste Falten gegiattet. 
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Ein weiterer Gegenstand der Erfindung betrif ft daher die Ver- 
wendung von Pseudoceramiden der Fonnel (I) als "synthetic 
barrier lipids" zur Herstellung von Hautpf legemitteln, in 
denen sie in Mengen von 1 bis 30, vorzugsweise 2 bis 10 
Gew.-% - bezogen auf die Mittel - enthalten sein konnen. Ty- 
pische Beispiele sind Hautcremes, Softcremes, Nahrcremes , 
Sonnenschutzcremes , Nachtcremes , HautSle, Pf legelotionen und 
Korper-Aerosole . 

Die folgenden Beispiele sollen den Gegenstand der Erfindung 
naher erlautem, ohne ihn darauf einzuschranken. 
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Beisplele 

Bei spiel It 

Bernstei^aurebehenylester-N-ocrtodecylgluOT Zu der 

geruhrten L6sung von 42 , 7 g (0,1 mol) Bernsteinsauremonobehe- 
nylester in 150 ml Benzin (Sdp. 65-90°C) wurde bei 20°C eine 
L6sung von 8,3 g (0,06 mol) Phosphortrichlorid in 30 ml Ben- 
zin gegeben und die Mischung 1 h bei diser Temperatur und 3 h 
bei 40°C weiter geriihrt. Nach dem Absetzen der Sligen Phos- 
phorigen Saure wurde vom Riickstand abdekantiert, die Losung 
am Rotationsverdampf er eingeengt, der farblose wachsartige 
Riickstand in 200 ml Tetrahydrof uran gelQst, die LSsung bei 
22 °C unter Riihren zu einer LSsung von 43,2 g (0,1 mol) N-Oc- 
tadecylglucosylamin und 10,1 g (0,1) Triethylamin in THF ge- 
tropft. Die entstandene Suspension wurde 5 h bei dieser Tem- 
peratur und 2 h bei 35 °C weitergeruhrt, das gebildete Tri- 
ethylaminhydrochlorid abfiltriert und die LSsung eingedampft. 
Es wurden 81,4 g ( entsprechend 97 % der Theorie) eines gelb- 
lichen Harzes erhalten. Durch Saulenchromatographie an Kie- 
selgel mit Methylenchlorid/Methanol konnte ein fast farbloser 
anylsenreiner Feststoff erhalten werden. 



Bernsteijasaureoctedecylester-N-octadecylsorbitylamid . Bei- 
spiel 1 wurde unter Einsatz von 0,1 Mol Ben steins auremono- 
octadecylester und 0,1 Mol N-Octadecylsorbitylamin wieder- 
holt. Es wurde ein farbloses Wachs erhalten, das bei 45 bis 
52 °C sintert und bei 110 °C zu schmelzen beginnt. 
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Beispiel 3 i 

N , N-Dioctadey 1 -N r -l, l-bishydroxymethyl-2-hydroxyethylbern- 
steinsauredxamid. Beispiel 1 wurde unter Einsatz von 0,1 Mol 
N,N-Dioctadecylbernsteinsauremonoamid und 0,1 Mol 1,1-Bishy- 
droxymethyl-2-hydroxyethylamin wiederholt. Es wurde ein farb- 
loses Wachs erhalten, das bei 30 bis 35°C sintert. 



Beispiel 4: 

Bernsteijasaure-9-oct^decenylest:er~N-ocrtedecylglucosylamid . 2u 
der geriihrten Ldsung von 36,9 g (0,1 mol) Bemsteinsaure-9- 
octadecenylester und 10 f l g (0,1 mol) Triethylamin in 200 ml 
THF wurde bei -5°C eine Losung von 10,9 g (0,1 mol) Chlor- 
kohlensSureester in 50 ml THF gegeben und die Mischung 1 h 
bei 0°C weiter geriihrt, wobei Triethylaminhydrochlorid aus- 
fiel. AnschlieBend wurde bei 10 °C zu der geriihrten Dispersion 
eine Mischung von 42,2 g (0,1 mol) N-Octadecylglucosylamin in 
200 ml THF gegeben, 2 h bei 10°C und 5 h bei 22°C weiter ge- 
riihrt, Nach Abfiltrieren des Triethylaminhydrochlorids , Ein- 
dampfen der LSsung, Aufnehmen des oligen Rucks tands in Ethyl - 
acetat, Waschen mit 1 n Salzsaure, 5 Gew.-%iger Natriumbicar- 
bonatlbsung und Wasser, Trocknen und Eindampfen der Losung 
wurden 73,4 g ( entsprechend 95 % der Theorie) ein gelblichen 
viskosen Oles erhalten. 
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Patentanspruche 

1. Pseudoceramide der Fonnel (I), 

0 OR 2 
M m I 

R 1 - Y-C- ( X ) -C-N-R 3 ( I ) 

in der R 1 fur einen linearen Alkyl- und/oder Alkenyl- 
rest mlt 6 bis 30 Kohlenstof f atomen, R 2 fiir Wasserstoff 
oder einen gegebenenf alls hydroxysubstituierten Alkyl- 

rest mit 1 bis 30 Kohlenstof f atomen, R 3 fiir einen Oligo- 
hydroxyalkylrest mit 4 bis 12 Kohlenstof f atomen und 3 
bis 10 Hydroxylgruppen oder einen Glycosylrest, X fiir 
einen linearen oder verzweigten Alkylenrest mit 1 bis 6 
Kohlenstof f atomen, Y fiir Sauerstoff , Schwefel oder einen 
NR 4 -Rest und R* fiir Wasserstoff oder einen Alkylrest mit 
1 bis 30 Kohlenstof f atomen steht. 

2. Pseudoceramide nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, 
dafi in Formel (I) R* fiir einen Alkyl- und/oder Alkenyl- 
rest mit 16 bis 18 Kohlenstof f atomen, R 2 fiir Wasserstoff 
oder eine Methylgruppe, R 3 fiir einen Polyhydroxyalkyl- 
rest mit 6 Kohlenstof f atomen und 5 Hydroxylgruppen oder 
einen Glucosylrest, X fiir eine Ethylengruppe und Y fiir 
Sauerstoff steht. 
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3. Verfahren zur Herstellung von Pseudoceramiden der Formel 
(I) 

O OR 2 
" I 

Rl-Y^C- { X ) -C-N-R 3 (I) 

in der R 1 fiir einen linearen Alkyl- und/oder Alkenyl- 
rest mit 6 bis 30 Xohlenstof fatomen, r2 fur Wasserstoff 

Oder einen gegebenenf alls hydroxysubstituierten Alkyl - 
rest mit 1 bis 30 Xohlenstof fatomen, R 3 fur einen Oligo- 

hydroxyalkylrest mit 4 bis 12 Xohlenstof fatomen und 3 
bis 10 Hydroxylgruppen oder einen Glycosylrest, X fiir 

einen linearen oder verzweigten Alkylenrest mit 1 bis 6 
Xohlenstof fatomen, 7 fiir Sauerstoff , Schwefel oder einen 
NR^-Rest land R 4 fiir Wasserstoff oder einen Alkylrest mit 
1 bis 30 Xohlenstof fatomen steht, dadurch gekennzeich- 
net, dafi man 

a) linearen Alkyl- und/oder Alkenylverbindungen der 
Formel (II), 

R^—Y-H ( II ) 

mit Dicarbonsaureanhydriden der Formel (III), 



CO 

X o 

CO 



(III) 
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in der R* # X und Y die oben genannten Bedeuttingen 
besit zen , acyliert , 

b) die resultierenden Acylierungsprodukte in an sich 
bekannter Weise mittels Chlorverbindungen in ihre 

SSurechloride bzw. gemischten Anhydride iiberfiihrt 
und 



c) die resultierenden Saurechloride bzw. gemischten 
Anhydride der Acylierungsprodukte mit Polyhydroxy- 
alkylaminen, Sorbityl- bzw. Glucosylaminen der For- 
mel (IV) kondensiert f 

R2 
I 

H-N-R3 (IV) 

wobei R 2 und R^ wiederum die oben angegebenen Bedeu- 
tungen besit zen. 



4. Verfahren nach Anspruch 3/ dadurch gekennzeichnet, daB 
man als Alkylverbindungen lineare Fettalkohole mit 16 
bis 18 Kohlenstof fatomen und 0 und/oder 1 Doppelbindung 
einsetzt* 



5. Verfahren nach den Ansprttchen 3 und 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man DicarbonsSureanhydride der Formel 
(III) einsetzt, in der X fiir Alkylengruppen mit 2 bis 4 
Kohlenstof fatomen steht. 
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6« Verfahren nach den Anspriichen 3 bis 5, dadurch gekenn- 
zeichnet, da A man die Alkylverbindungen und die Dicar- 
bonsaureanhydride im molaren VerhSltnis 1 : 0,9 bis 1 : 

1,1 einsetzt. 

7. Verfahren nach den Anspriichen 3 bis 6, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafi man als Chlorverbindungen Phosphortrichlo- 
rid, Thionylchlorid Oder Chlorkohlensaurealkylester 
einsetzt . 

8. Verfahren nach den Anspriichen 3 bis 7, dadurch gekenn- 

zeichnet, dafi man die Acylierungsprodukte und die Chlor- 
verbindungen im molaren VerhSLltnis 1 : 0,8 bis 1 : 2,0 

einsetzt . 



9. Verfahren nach den Anspriichen 3 bis 8, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafi man als Polyhydroxyalkylamine Glucosyl- 

amine, Glucamine oder 2, 2-Bis (hydroxymethyl)-2-amino- 
ethanol einsetzt. 

10. Verfahren nach den Anspriichen 3 bis 9, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafi man die Saurechloride bzw. die gemischten 
Anhydride der Acylierungsprodukte und die Polyhydroxy- 
alkylamine und Sorbityl- bzw. Glucosylamine im molaren 
Verhaltnis 1 : 0,9 bis 1 t 1,1 einsetzt. 



11. Hautpf legemittel, enthaltend Pseudoceramide nach An 
spruch 1. 
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12, Verwendung von Pseudoceramiden nach Anspruch 1 als 
•synthetic barrier lipids" zur Herstellung von Haut- 
pf legemitteln . 
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